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Profilaktyka w raku pęcherza moczowego
Anna Długosz1, Ewelina Królik1, 2
W artykule zwrócono uwagę na najważniejsze przyczyny zapadalności na raka pęcherza moczowego, związane ze 
stylem życia (palenie papierosów, niewłaściwa dieta) oraz narażeniem na czynniki rakotwórcze, i przedstawiono 
strategie chemoprewencji. W oparciu o aktualny stan wiedzy omówiono czynniki o udowodnionej i potencjalnej 
skuteczności obniżające zachorowalność.
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Wstęp
Rak pęcherza moczowego jest najczęściej spotykanym 
nowotworem w obrębie układu moczowego i znajduje się 
na 9. miejscu wśród najczęściej diagnozowanych nowotwo-
rów. Rocznie odnotowywanych jest 330 000 jego nowych 
przypadków na świecie, a umieralność wynosi 130 000 osób 
w ciągu roku [1, 2]. Aktualnie około 2,7 miliona osób na 
świecie ma nowotwór pęcherza moczowego [2, 3].
Według statystyk prowadzonych przez National Cancer 
Institute rak pęcherza moczowego jest na 5. miejscu wśród 
najbardziej rozpowszechnionych typów nowotworów. Pro-
gnozowana liczba nowych zachorowań na raka pęcherza 
w Stanach Zjednoczonych w 2015 roku wyniesie 74 000, 
z czego 16 000 osób umrze z tego powodu. Jest on najczę-
ściej diagnozowany pomiędzy 75 a 84 rokiem życia, częściej 
u mężczyzn niż u kobiet [3].
Rak przejściowokomórkowy (TCC — transitional cell 
carcinoma) jest dominującym typem histologicznym — 
stanowi 90% przypadków nowotworów pęcherza, z cze-
go 70% to postać łagodna — rak pęcherza nienaciekający 
mięśniówki (NMIBC — non-muscle-invasive bladder cancer), 
a 30% rak naciekający błonę mięśniową (MIBC — muscle-
-invasive bladder cancer) [4]. Niemniej jednak w ciągu 5 lat 
od pojawienia się cech wskazujących na rozwój guza około 
40% łagodnych form (NMIBC) raka pęcherza ulega przejściu 
w formę inwazyjną [5].
Znaczącą rolę w procesie rozwoju raka pęcherza przypisuje 
się zewnętrznym czynnikom ryzyka. Do najczęściej wymie-
nianych w literaturze należą: palenie tytoniu, narażenie na 
czynniki zawodowe (m.in. 2-naftyloaminę, 4-aminobifenyl, 
4-nitrobifenyl, benzydynę, barwniki anilinowe, sadzę węglową) 
i czynniki związane z trybem życia oraz stosowaną dietą (ilość 
spożywanych płynów, kaloryczność posiłków, zawartość tłusz-
czów w pożywieniu). Konsumpcja owoców, warzyw, polifenoli 
zawartych w zielonej herbacie oraz podaż witamin i minerałów 
oceniana jest jako pozytywny element stylu życia [6, 7].
Celem tego artykułu jest przegląd piśmiennictwa doty-
czącego badań nad prewencją w raku pęcherza. Omówione 
zostaną główne czynniki ryzyka i podstawowe zasady pro-
filaktyki zachorowań (tab. I).
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Palenie tytoniu
Badania prowadzone przez wiele zespołów na świecie 
potwierdzają związek pomiędzy paleniem tytoniu a zwięk-
szonym ryzykiem rozwoju raka pęcherza moczowego oraz 
zależność pomiędzy statusem palenia (byli lub obecni pa-
lacze) a redukcją ryzyka zachorowania w przypadku byłych 
palaczy. Palenie tytoniu uznawane jest za najistotniejszy eg-
zogenny czynnik ryzyka rozwoju raka pęcherza moczowego, 
powiązany z około 50% rozpoznawanych przypadków [8]. 
Palacze są obciążeni, w przybliżeniu, 3 razy większym ryzy-
kiem rozwoju raka pęcherza w porównaniu do osób niepalą-
cych, a rzucenie palenia wiąże się z redukcją ryzyka rozwoju 
raka o 30% do 60% w ciągu 4 kolejnych lat od zaprzestania 
palenia [9, 10]. Istotny wpływ na częstość zachorowań ma 
także liczba wypalanych dziennie papierosów — w grupie 
palącej powyżej 2 paczek dziennie (40 papierosów) ryzyko 
rozwinięcia się raka pęcherza wzrasta ponad czterokrotnie. 
Badania wskazują także na zależność pomiędzy długością 
palenia (u osób palących 40 lat i więcej ryzyko zachorowania 
wzrastało ponad pięciokrotnie) oraz rodzajem papierosów 
(większa zapadalność wśród osób palących papierosy bez fil-
trów) [11, 12]. Wyszyński i wsp. w publikacji z 2014 r. wskazują 
także na pozytywny wpływ zaprzestania palenia na progresję 
lub nawrót raka pęcherza u chorych, u których został on 
już wcześniej wykryty [13]. Zwiększone ryzyko rozwoju raka 
pęcherza u palaczy związane jest z ich ekspozycją na specy-
ficzne dla dymu tytoniowego związki chemiczne, takie jak: 
4-aminobifenyl, akroleina, wolne rodniki tlenowe [6]. Najwięk-
sze znaczenie przypisuje się jednak aminom aromatycznym 
powstającym podczas spalania tytoniu. Dokładny mechanizm 
działania amin aromatycznych w przebiegu karcynogenezy 
raka pęcherza nie jest do końca poznany, chociaż największy 
udział przypisuje się karbokationom uwalnianym w pęcherzu 
podczas częściowej hydrolizy produktów II fazy biotrans-
formacji, wydalanych z moczem. Badania przeprowadzone 
w poprzednich dekadach potwierdzają ich genotoksyczność, 
związaną ze zdolnością do tworzenia adduktów z DNA, które 
powodują mutagenezę. Wymieniane są także alternatywne 
lub dodatkowe mechanizmy działania amin aromatycznych, 
które mogą prowadzić do karcynogenezy. Należą do nich me-
chanizmy epigenetyczne, takie jak: nieprawidłowa metylacja 
DNA, remodeling chromatyny czy modyfikacje histonu [14].
Czynniki zawodowe
Narażenie zawodowe jest najczęściej badaną przyczyną 
rozwoju raka pęcherza [15]. Sugeruje się, że 5,3% wszystkich 
przypadków i 7,1% przypadków raka pęcherza u mężczyzn 
powstaje w wyniku narażenia na czynniki zawodowe [16]. 
Do najczęściej wymienianych przemysłowych związków 
chemicznych powodujących karcynogenezę należą: aminy 
aromatyczne (np. 2-naftyloamina, 4-aminodifenyl, 4,4’-ma-
tylenodianilina, 4-nitrobifenyl, benzydyna), WWA (np. nafta-
len, benzo[α]piren), smoła węglowa, barwniki anilinowe (np. 
metoksyanilina, matoksynitroanilina), polichlorowcowane 
dibenzodioksyny, dibenzofuran czy chlorowcowane węglo-
wodory alifatyczne [7, 17, 18]. Ważną rolę odgrywają także 
metale takie jak: arsen, kadm, chrom, nikiel [18]. Cumber-
batch i wsp. dokonali metaanalizy dotyczącej występowania 
raka pęcherza wśród różnych grup zawodowych. Przytoczo-
ne dane wskazują na różny profil wykonywanych zawodów, 
jednak związany z narażeniem na chemiczne kanceroge-
ny. Najwyższym ryzykiem zachorowania na raka pęcherza 
obarczone są osoby pracujące z aminami aromatycznymi, 
podczas gdy największa śmiertelność notowana jest u osób 
narażonych na WWA i metale ciężkie [18]. Mimo większej 
świadomości dotyczącej higieny pracy i działań podejmo-
wanych w tym obszarze redukcja narażenia zawodowego na 
związki rakotwórcze wciąż pozostaje ważnym elementem 
w profilaktyce raka pęcherza moczowego.
Czynniki środowiskowe
Arsen jest metalem naturalnie występującym w wodzie, 
glebie i powietrzu, zarówno w postaci organicznej, jak i nie-
organicznej. Arsen jest pierwiastkiem szeroko rozpowszech-
nionym w środowisku. Występuje w ponad 160 minerałach 
i uwalniany jest do środowiska m.in. w procesie pozyskiwania 
metali z rud. Żywność produkowana w pobliżu hut miedzi 
jest zanieczyszczona związkami arsenu. Również intensywne 
stosowanie herbicydów i defoliantów na bazie związków 
arsenu przyczyniło się znacząco do zanieczyszczenia środo-
wiska. Kancerogenny mechanizm działania arsenu na ludzki 
organizm nie jest do końca poznany, ale wiadomo, że narusza 
on homeostazę metali i grup SH, zaburza metylację DNA, 
wywołuje stres oksydacyjny, wpływa na proliferację komórek 
[19]. Nieorganiczne związki arsenu występujące w gruntowej 
Tabela I. Strategie profilaktyki raka pęcherza moczowego
Czynniki o udowodnionej skuteczności Czynniki o potencjalnej skuteczności
Zaprzestanie palenia papierosów i wyrobów tytoniowych
Redukcja zawodowych czynników narażenia (aminy aromatyczne 
i wielopierścieniowe węglowodory aromatyczne [WWA])
Redukcja narażenia na związki arsenu zawarte w wodzie pitnej
Stosowanie niesteroidowych leków przeciwzapalnych (NLPZ), 
szczególnie selektywnych inhibitorów cyklooksygenazy-2 (COX-2)
Zwiększona podaż polifenoli
Zwiększona podaż czystej wody pitnej
Zwiększona konsumpcja owoców i warzyw
Zwiększona podaż witamin A, C, E
Redukcja spożycia tłuszczów i produktów wysokokalorycznych
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wodzie pitnej są powszechnie znanymi kancerogenami po-
wodującymi raka płuc i skóry [20], a ich norma stężenia w wo-
dzie pitnej ustalona przez Światową Organizację Zdrowia 
(WHO — World Health Organization) wynosi 10 mg/l [21]. 
Badania przeprowadzone na terenie Argentyny, Chile, USA 
i Tajwanu potwierdziły związek pomiędzy zanieczyszczeniem 
wody związkami arsenu a ryzykiem rozwoju raka pęcherza 
przy zawartości w wodzie pitnej > 0,2 mg/l [22–25].
Wśród czynników mających wpływ na rozwój raka pę-
cherza moczowego wymieniane jest także zakażenie pęche-
rza moczowego przywrą krwi (Schistosoma haematobium), 
wywołujące chorobę zwaną schistosomatozą. Przeprowa-
dzone dotychczas badania wskazują, że na zakażenie paso-
żytem najbardziej narażeni są mężczyźni krajów rozwijają-
cych się, takich jak Egipt czy Turcja [26, 27].
Dieta
Dzienne spożycie płynów
Opublikowane do tej pory wyniki badań epidemiolo-
gicznych dotyczące zależności pomiędzy podażą płynów 
a ryzykiem rozwoju raka pęcherza są rozbieżne [28–32].
Duża podaż płynów, poprzez wpływ na częstość i ilość 
oddawanego moczu, redukuje czas kontaktu pomiędzy 
kancerogenami występującymi w moczu a ścianami pę-
cherza, zmniejszając tym samym ryzyko rozwoju nowo-
tworu [28]. Z drugiej strony woda pitna i inne napoje mogą 
być zanieczyszczone potencjalnymi kancerogenami, takimi 
jak produkty chlorowania czy arsen. Przyjmowanie w du-
żych ilościach zanieczyszczonych napojów prowadzi do 
zwiększenia stężenia kancerogenów w moczu, powodując 
przedostawanie się ich do głębiej położonych warstw ścian 
pęcherza, gdzie tworzą mutagenne addukty z DNA [29, 30].
Prospektywne, kohortowe badanie na grupie 47 909 
uczestników wykazało, że zwiększenie podaży płynów wiąże 
się ze zmniejszeniem ryzyka wystąpienie raka pęcherza. 
U osób spożywających większe ilości płynów (> 2531 ml/ 
/dzień) ryzyko rozwoju raka pęcherza malało około 2-krotnie 
w porównaniu do osób spożywających małe ilości płynów 
(< 1290 ml/dzień) [30].
Badanie przeprowadzone na grupie 427 pielęgniarek 
potwierdziło dodatkowo pozytywny wpływ przyjmowania 
dużych ilości płynów na ryzyko wystąpienia raka pęcherza 
u palących (ryzyko zachorowania malało o 38%) oraz na 
ryzyko powstania formy inwazyjnej raka pęcherza [29].
W badaniu European Prospective Investigation into 
Cancer and Nutrition (EPIC) dotyczącym zależności pomię-
dzy ilością oraz rodzajem spożywanych płynów a ryzykiem 
rozwoju raka pęcherza stwierdzono brak wpływu ilości 
przyjmowanych płynów na rozwój raka [31]. Wang i wsp. 
w przeprowadzonym badaniu wykazali, że zwiększona łącz-
na podaż płynów koreluje z 41-procentowym wzrostem 
ryzyka rozwoju raka pęcherza [32].
Rola, jaką spełnia podaż płynów w prewencji raka pę-
cherza, jest dodatkowo skomplikowana ze względu na 
różnorodność spożywanych napojów, które mogą wywo-
ływać różny efekt w procesie kancerogenezy pęcherza. Do 
najczęściej wymienianych płynów należą: woda, herbata, 
kawa, napoje alkoholowe [28]. Przeprowadzone dotychczas 
badania potwierdzają korzystny wpływ picia wody, herbaty, 
wina czy mleka [28, 31, 32]. W odniesieniu do kawy dane 
są niejednoznaczne. Korzystne działanie może wiązać się 
z obecnością polifenoli, natomiast szkodliwe z obecnością 
akryloamidu [28, 33].
W związku z rozbieżnościami w danych dotyczącymi 
zalecanych ilości płynów i ich rodzaju, konieczne wydaje 
się być przeprowadzenie kolejnych badań.
Spożycie tłuszczów
Dowody z literatury potwierdzające zależność między 
ilością i typem spożywanych tłuszczów a ryzykiem wystąpie-
nia raka pęcherza moczowego są ograniczone i rozbieżne. 
Związane jest to w dużej mierze z brakiem odpowiednich 
danych epidemiologicznych. Przeprowadzone w latach 90. 
ubiegłego wieku w Hiszpanii i Szwecji badania wskazały 
na bezpośrednią zależność pomiędzy spożyciem nasyco-
nych kwasów tłuszczowych pochodzących z tłuszczów 
zwierzęcych a zwiększonym ryzykiem zachorowania na 
raka pęcherza [34, 35]. Podobne wnioski uzyskano w bada-
niach belgijskich, gdzie zaobserwowano także pozytywny 
wpływ diety śródziemnomorskiej (oliwa z oliwek) na re-
dukcję zachorowalności na raka pęcherza [36]. Ostateczna 
metaanaliza przeprowadzona na podstawie 36 badań epi-
demiologicznych potwierdziła pozytywny wpływ tłuszczów 
nienasyconych znajdujących się w produktach pochodzenia 
roślinnego na zmniejszenie ryzyka rozwoju raka pęcherza 
moczowego [37].
Spożycie warzyw i owoców
Ze względu na dużą zawartość witamin, minerałów, 
błonnika oraz innych związków bioaktywnych o potencjal-
nych właściwościach antykancerogennych warzywa i owoce 
są powszechnie uznanymi środkami w profilaktyce wielu 
nowotworów (m.in. żołądka, wątroby, jelit). Ich korzystne 
działanie wiąże się z pozytywnym wpływem na układ immu-
nologiczny, właściwościami antyoksydacyjnymi oraz reduk-
cją uszkodzeń DNA wywołanych stresem oksydacyjnym [38].
Metaanaliza, której wyniki zostały opublikowane w 2014 
roku, potwierdza wpływ spożywania warzyw i owoców 
na obniżenie ryzyka wystąpienia raka pęcherza [39], na-
tomiast wyniki opublikowane przez Park i wsp. sugerują, 
że zwiększona podaż warzyw i owoców może skutkować 
obniżeniem ryzyka raka jedynie u kobiet [40]. Xu i wsp. 
w przeprowadzonej metaanalizie potwierdzili korzystny 
wpływ spożywania jedynie zielonoliściastych warzyw [38]. 
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W badaniach przeprowadzonych przez EPIC oraz Vieirę i wsp. 
nie zaobserwowano powiązań między spożyciem warzyw 
i owoców a zmniejszeniem ryzyka zachorowania na raka 
pęcherza [41, 42]. Ze względu na ograniczoną dostępność 
danych dotyczących wpływu poszczególnych owoców bądź 
warzyw na raka pęcherza konieczne jest przeprowadzenie 
dodatkowych badań.
Polifenole obecne w diecie
Zielona herbata jest jednym z najczęściej konsumowa-
nych napojów na świecie. Badania prowadzone na liniach 
komórkowych oraz modelach zwierzęcych potwierdziły jej 
silne działanie chemoprotekcyjne, wiążąc je z obecnością 
wysokich stężeń polifenoli [43, 44]. Zależność pomiędzy 
konsumpcją zielonej herbaty a redukcją ryzyka występowa-
nia wielu nowotworów jest powszechnie znana, a kolejne 
badania potwierdzają jej korzystne właściwości. Zielona 
herbata ma w swym składzie związki polifenolowe z grupy 
flawonoli, flawonoidów, proantocyjanidyn oraz kwasów 
fenolowych. Większość polifenoli obecnych w zielonej her-
bacie stanowią katechiny (inaczej flawonole), które są jej 
głównym składnikiem. Do katechin obecnych w liściach 
zielonej herbaty zaliczamy: epikatechinę (EC), galusan epi-
katechiny (ECG), epigallokatechinę (EGC) oraz galusan epi-
gallokatechiny (EGCG), występujący w największej ilości [43].
W badaniu przeprowadzonym na modelach zwierzę-
cych polifenole zielonej herbaty wykazywały zdolność ha-
mowania wzrostu raka pęcherza indukowanego pochodną 
nitrozoaminy [45]. Galusan epigallokatechiny w badaniu na 
myszach ze wszczepionymi podskórnie komórkami raka 
pęcherza wykazywał właściwości proapoptotyczne, dzia-
łając hamująco na wzrost guza. Postulowanym mechani-
zmem apoptozy jest w tym przypadku aktywacja kaskady 
kaspaz, regulowanej przez białka rodziny BcL-2 [46]. Badanie 
przeprowadzone na ludzkich komórkach raka pęcherza 
potwierdziło antyproliferacyjne właściwości galusanu epi-
gallokatechiny. Dowiedziono także, że polifenon-60, galusan 
epikatechiny i ekstrakt z zielonej herbaty również charakte-
ryzują się działaniem proapoptotycznym [44].
Zhou i wsp. w badaniu ekstraktu z granatu właściwego 
(Punica granatum L.) wykazali korzystne działanie proapop-
totyczne owocu granatu w stosunku do ludzkich komórek 
raka pęcherza. Podobnie jak w przypadku zielonej herbaty, 
jego właściwości wiążą się z obecnością w jego składzie po-
lifenoli, które powodują zahamowanie proliferacji komórek 
rakowych poprzez aktywację kaskady kaspaz [47].
W publikacjach można także odnaleźć informacje o ko-
rzystnym wpływie kurkuminy (będącej polifenolem), wy-
stępującej pod postacią przypraw, na ryzyko rozwoju raka 
pęcherza moczowego. Mechanizm działania wiązany jest w 
tym przypadku z indukowaniem przez kurkuminę ekspresji 
cytoprotekcyjnego enzymu — oksygenazy-1 hemu [48].
Resweratrol, polifenol występujący w największych 
stężeniach w skórce czerwonych winogron, uznawany jest 
za czynnik chemoprotekcyjny oraz przeciwnowotworowy. 
W badaniu przeprowadzonym przez Stocco i wsp. resweratol 
zastosowany w wysokich dawkach (> 25 mM) indukował 
apoptozę ludzkich komórek raka pęcherza moczowego 
ECV304 [49].
Witaminy i minerały
Witaminy, głównie A, C i E, są substancjami znanymi 
ze swoich właściwości antyoksydacyjnych. Wiele przepro-
wadzonych dotychczas badań wskazuje na fakt, że przyj-
mowanie witamin antyoksydacyjnych może chronić przed 
oksydacyjnymi uszkodzeniami DNA poprzez neutralizo-
wanie działania wolnych rodników [50]. Zwiększona podaż 
w diecie witamin A, C, E wydaje się mieć także korzystny 
wpływ na ryzyko rozwoju raka pęcherza moczowego.
Witamina C
Witamina C (kwas askorbinowy) jest antyoksydantem, 
biorącym udział w utrzymaniu odpowiedniego potencjału 
oksydoredukcyjnego w komórkach między innymi poprzez 
uczestnictwo w neutralizowaniu reaktywnych form tlenu 
powstałych w procesie metabolizmu komórkowego [51]. 
Shibata i wsp. wykazali korzystny wpływ suplementacji 
witaminą C na redukcję ryzyka rozwoju raka pęcherza mo-
czowego [52], jednak przeprowadzone w kolejnych latach 
analizy dotyczące stężenia kwasu askorbinowego we krwi 
chorych na raka pęcherza nie potwierdziły jego roli jako 
czynnika prewencyjnego w raku pęcherza [51, 52].
Witamina E
Witamina E zawiera w swym składzie 4 tokoferole: a, b, 
g, d. Dominującą, a zarazem najbardziej aktywną jej formą 
w ludzkim organizmie jest α-tokoferol. Jest on zmiataczem 
wolnych rodników tlenowych; działa antyoksydacyjnie, 
wpływając na zahamowanie wzrostu komórek nowotwo-
rowych oraz stymulując apoptozę [53]. Opublikowane 
w 2008 roku badania wskazują na protekcyjne działanie 
a-tokoferolu w przypadku raka pęcherza, szczególnie u osób 
palących papierosy [53]. Doniesienia oparte o wyniki badań 
epidemiologicznych potwierdziły korzystny wpływ suple-
mentacji witaminą E na zmniejszenie ryzyka rozwoju raka 
pęcherza moczowego [54].
Witamina A
Witamina A i retinol (najważniejszy z retinoidów) od-
grywają znaczącą rolę w proliferacji i różnicowaniu komó-
rek [55]. Opublikowane w 2014 dane wskazują na korzystny 
wpływ zwiększonej podaży witaminy A w diecie na obniże-
nie zachorowalności na raka pęcherza. Znacząca redukcja 
występowania raka pęcherza związana była z podażą głów-
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nie a-karotenu, b-karotenu i b-kryptoksantyny [55]. Także 
syntetyczny retinoid — fenretydyna (N-[4-hydroksyfenylo]
retinamid) wykazał ochronne działanie w chemicznie indu-
kowanym raku pęcherza u zwierząt [56].
Inne czynniki
W piśmiennictwie odnaleźć można także doniesienia 
o korzystnym wpływie likopenów zawartych w soku po-
midorowym, kwasu linolowego pochodzącego z olejów 
roślinnych czy kwasu betulinowego występującego w korze 
brzozy na redukcję zachorowalności na raka pęcherza [57].
Prace poglądowe donoszą także o niekorzystnym 
wpływie spożywania produktów wysokokalorycznych czy 
zmniejszonej podaży selenu na ryzyko rozwoju raka pęche-
rza moczowego [6, 58].
Inne czynniki mogące mieć związek z ryzykiem rozwoju 
raka pęcherza moczowego to: otyłość, brak aktywności 
fizycznej [59] czy stres, jednak w celu potwierdzenia do-
kładnej zależności konieczne jest przeprowadzenie dalszych 
badań.
Niesteroidowe leki przeciwzapalne
Liczne badania eksperymentalne, epidemiologiczne 
i kliniczne wskazują na znaczącą rolę niesteroidowych le-
ków przeciwzapalnych (NLPZ) w prewencji nowotworów 
występujących u ludzi. Wynika to z hamowania aktywności 
cykolooksygenazy-2 (COX-2), co skutkuje redukcją produkcji 
prostaglandyny E2 [60].
Badanie kliniczno-kontrolne przeprowadzone u 330 pa-
cjentów wykazały 20-procentową redukcję zachorowania 
na raka pęcherza wśród przyjmujących niesteroidowe leki 
przeciwzapalne. Szczególnie znaczące, bo aż 43-procentowe 
zmniejszenie ryzyka, dotyczyło osób niepalących [61]. Do-
świadczenia z indukowanym N-butylo-N-(4-hydroksybutylo)
nitrozoaminą (BNN) rakiem pęcherza u myszy wykazały, że 
rofekoksyb (selektywny inhibitor COX-2) powodował zna-
czący spadek występowania zmian przednowotworowych 
oraz samych nowotworów u leczonych nim myszy [62]. 
W przypadku meloksykamu efekt nie był istotny statystycz-
nie [63]. Przeciwnowotworowe właściwości meloksykamu 
potwierdzono natomiast na 3 ludzkich liniach komórek 
raka pęcherza moczowego — powodował on znaczące 
zahamowanie proliferacji komórek oraz zwiększenie liczby 
uszkodzeń DNA w komórkach nowotworowych [63]. Pro-
apoptotyczne właściwości celekoksybu wiązano natomiast 
z jego zdolnością do indukcji procesu autofagii komórek 
nowotworowych [64]. Inne dane wskazują na korzystny 
profil działania naproksenu w raku pęcherza indukowanego 
BNN [65].
Mesna (2-merkaptoetanosulfonian sodu)
Ważnym czynnikiem o udowodnionym klinicznie 
wpływie na wzrost zachorowalności na raka pęcherza jest 
terapia cyklofosfamidem — lekiem immunosupresyjnym, 
hamującym podziały komórkowe. Badania na zwierzętach 
dowodzą, że ryzyko raka pęcherza wywołanego cyklofosfa-
midem znacznie zmniejsza się w przypadku równoczesnego 
stosowania mesny (2-merkaptoetanosulfonianu sodu) [66].
Wpływ procesów detoksykacji
Biorąc pod uwagę znaczący wpływ narażenia na czyn-
niki chemiczne w rozwoju raka pęcherza moczowego, istot-
na wydaje się być prewencja polegająca na zwiększaniu 
zdolności detoksykacyjnych organizmu. Toksyczne związki 
wydalane są w dużym stopniu z moczem, po reakcjach 
biotransformacji I i II fazy, w związku z czym indukcja en-
zymów II fazy takich jak: transferaza S-glutationu (GST), 
oksydoreduktaza NAD(P)H chinonowa (NQO1) czy cyste-
inowa syntetaza glutaminy (GCS) wydaje się mieć korzystny, 
ochronny wpływ na rozwój raka pęcherza.
Również polimorfizm genów transferazy glutationowej 
(GST) może mieć wpływ na podatność na raka pęcherza 
moczowego. Wykazano ponad czterokrotnie zwiększone 
ryzyko występowania raka pęcherza u osób posiadających 
homozygotyczny wariant genotypu GSTP1 Val/Val [67]. 
Wyniki metaanalizy opublikowanej przez Huang i wsp. po-
twierdzają znaczący wzrost ryzyka rozwoju raka u osób 
z polimorfizmem GSTP1 313A>G [68].
Tak więc z toksykologicznego punktu widzenia w pre-
wencji raka pęcherza wydaje się być istotna odpowiednia 
pula związków endogennych, biorących udział w reakcjach 
detoksykacji II fazy, aktywność odpowiednich enzymów 
oraz udział związków wysokoenergetycznych (np. ATP), 
potrzebnych do aktywacji substancji endogennych umoż-
liwiających ich sprzęganie.
Wnioski
Rak pęcherza moczowego jest jednym z częściej wy-
stępujących schorzeń układu moczowo-płciowego, a za 
jego rozwój, oprócz uwarunkowań genetycznych, w dużej 
mierze odpowiadają czynniki zewnętrzne. Zidentyfikowa-
nie czynników odpowiedzialnych za zwiększenie ryzyka 
zachorowania na ten nowotwór umożliwia odpowiednią 
ich eliminację oraz przeciwdziałanie rozwojowi nowych 
przypadków raka pęcherza. Przytoczone w niniejszym opra-
cowaniu przykłady wskazują, jak ważne w prewencji jest 
zaprzestanie palenia i odpowiednia edukacja z tym zwią-
zana, ograniczenie narażenia na kancerogeny (m.in. aminy 
aromatyczne, wielopierścieniowe węglowodory aromatycz-
ne, arsen). Ważną rolę w prewencji raka pęcherza odgrywa 
także stosowana dieta — szczególnie ta bogata w polifenole, 
pochodne epigallokatechiny, kurkuminy czy resweratrol. 
Wskazane jest przyjmowanie dużej ilości płynów, najlepiej 
w postaci czystej wody bądź zielonej herbaty, ograniczenie 
spożycia pokarmów kalorycznych, tłustych i  zwiększenie 
podaży warzyw i owoców zawierających duże ilości witamin 
326
antyoksydacyjnych, szczególnie uzupełnianie niedoborów 
witamin A i E.
Istotny czynnik chemoprewencyjny stanowią także 
niesteroidowe leki przeciwzapalne — stosowane przewle-
kle selektywne inhibitory COX-2 charakteryzują się w tym 
przypadku największą skutecznością, jednak toksyczność 
tej grupy związków nakazuje ich stosowanie pod kontrolą 
lekarską.
Ze względu na rosnącą liczbę zachorowań na raka pę-
cherza moczowego konieczna jest dbałość o jakość środo-
wiska (ograniczenie stężeń kancerogenów w powietrzu, 
wodzie pitnej i żywności) oraz stosowanie środków, które 
zwiększają zdolności obronne organizmu i wpływają ko-
rzystnie na detoksykację oraz stan urotelium (błony wyście-
łającej pęcherz moczowy).
Lista stosowanych skrótów
NMIBC (non-muscle-invasive bladder cancer) — rak pęcherza 
nienaciekający mięśniówki 
WWA — wielopierścieniowe węglowodory aromatyczne
WHO — World Health Organization
BNN — N-butylo-N-(4-hydroksybutylo)nitrozoamina
Mesna — 2-merkaptoetanosulfonian sodu, lek sekretoli-
tyczny z grupy mukolityków
GSTP1 — glutation S-transferazy genu P1
COX-2 — cyklooksygenaza-2
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